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審 　　査　 　の 　　要 　　旨
31 年 1 月 17 日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもとに論文の審
査及び最終試験を行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。
その結果、審査委員全員によって合格と判定された。
　よって、著者は博士（ ) の学位を受けるのに十分な資格を有するものとして認める。
　平成 　
生物工学
　脳虚血やアルコール禁断のモデルは、脳血管疾患の薬理学的検討を進める上で重要な評価系とし
ての価値を提供する。本論文では、２つの病態の誘発因子の探索に焦点を当て、著者が確立してき
た評価系ならびに関連論文を振り返る中で、脳血管疾患の研究に動物モデルの価値が大きいことが
再検証されている。in vitroシステムにおいては、創薬のスループット性を視野に入れ、神経保護
に着目して細胞内・外電極を用いた電気生理学的検討を進めた著者の研究成果は、約20年間で継続
的に引用されてきた重要性をもつ。現在では、ハイスループット性に視点を置いた中枢神経系のin
vitro研究が進展し、BBB機能ならびに神経や血管要素を加えた立体的なモデル系が構築されつつあ
り、今後はin vivo機能の忠実な再現性も期待できる。
　さらに、本論文では、ショウジョウバエを用いたアルコール離脱症状の研究を例に挙げ、脱アセ
チル化酵素・Sirt1などを介するエピジェネティックなヒストン修飾による特定のニューロン回路の
転写再プログラミングに注目している。しかし、創薬までを視野に入れると、多数の遺伝子ネット
ワークの協調調節メカニズムの哺乳類での再現性や新薬分子設計の実現性など、解明されるべき課
題が多く残されている。
　審査対象論文は、脳血管疾患の背景因子の一つである脳虚血やアルコール禁断のモデルに焦点を
絞り、創薬に繋がる評価モデルを長期的視点で研究に取り組み、in vitro立体的モデルや遺伝薬理
学的応用を課題提起するなど、新薬の創出が難しかった中枢神経系の領域に新たな視点を加える研
究として評価できる。
